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ンパク質のバンドを切り出し、Peptide Mass Fingerprint（PMF）解析にて同定した。 
（2）rPALの精製 
 Escherichia coli Rosetta 2 （DE3）と Overnight Express Autoinduction System 1
を用い、組換えヒスチジンタグ（HisTag）融合タンパク質として PAL（rPAL）を発現さ





ンに rPAL を添加した混合ワクチン、および rPAL 単味成分ワクチンを調製した。各ワ
クチンには、Alumアジュバントおよび 2-phenoxyethanolを添加した。 
（4）ワクチンの評価 
 3.5週齢の SPF BALB/c 雌性マウスにワクチンを接種し、その 2 週間後に追加免疫を





 ワクチンで免疫したマウスの血中抗体価を enzyme linked immunosorbent assay 
（ELISA）法にて測定した。 
 
2. B. holmesii感染防御抗原の探索 
（1）B. holmesii無細胞（aBH）ワクチンの作製 
 カザミノ酸加 Stainer-Scholte 培地にて B. holmesii BH2 株(野生株)および B. 




 3.5週齢の SPF BALB/c 雌性マウスにワクチンを接種し、その 2 週間後に追加免疫を
行った。追加免疫から 2週間後に B. holmesii BH2株約 5×106 CFUを経鼻接種し、マ
































感染 5日後では 107.1、8日後では 106.4であったのに対し、DTaP-IPVワクチン免疫群で
は 104.5および 104.4であり、無免疫群に比べて有意に低く、DTaP-IPV ワクチンの感染
防御効果が確認された。一方、DTaP-IPV+rPAL混合ワクチン免疫群の肺内生菌数は、感







2. B. holmesii感染防御抗原の探索 




B. holmesii培養上清中の aBHワクチン免疫血清が認識した 37-150 kDaの抗原のう
ち、8個のスポットを PMF 解析した。その結果、すべてのスポットが bacterial Ig-like 
domain family protein 由来の断片であった。このタンパク質は、百日咳菌の outer 
membrane ligand binding protein（BipA）のホモログ（identity 59％, similarity 89％）
であった。 
同定された B. holmesii BipAが感染防御抗原であるか調べるため、BipAを欠損させ
た株の培養上清から BipA 非含有無細胞ワクチン（aBH-ΔBipAワクチン）を作製し、そ
の感染防御効果を調べた。aBH ワクチン、または aBH-ΔBipA ワクチンで免疫したマウ













また、本研究によって BipAが B. holmesiiに対する主要な感染防御抗原の一つであ
ることが示唆された。今後、成分ワクチン開発のため、組換え BipAおよび native BipA
の調製を試みる必要がある。 
